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SAMENVATTING
In de inleiding wordt uiteengezet welke vragen aan dit proefschrift
ten grondslag liggen.
Hoofdstuk I wordt begonnen met een korte beschouwing over de
ontwikkeling van het begrip pemphigus. Hierna volgen een historisch
overzicht en een definitie van pemphigus vulgaris. Vervolgens rvordt
de indeling van de pemphigusgroep gegeven zoals enerzijds de Oosten-
rijks-Duits-Italiaanse school en anderzijds de Franse school deze
voorstaat. Beide scholen brengen pemphigus chronicus, welke bestaat
uit pemphigus vulgaris, pemphigus foliaceus en pemphigus vegetans,
in deze groep onder. De Duitsers zijn unitaristen, daar z\j menen,
dat dermatitis herpetiformis door hetzelfde, zij het nog onbekende,
aetiologische agens veroorzaakt wordt als pemphigus chronicus.
De Franse school beschouwt daarentegen de ziekte van Duhring als
een onderdeel van de groep ,,dermatites polymorphes douloureuses"
(Duhring-Brocq), welke niet in de pemphigusgroep behoort. Nadat
in het kort is ingegaan op de Duitse indeling van de pemphigusgroep,
volgt van pernphigus vulgaris een beschrijving van het klinische beeld,
de verschijnselen, die de dermatose vaak begeleiden, het beloop,
de prognose, de differenti€le diagnose en de therapie, waarbij vooral
aandacht is geschonken aan de literatuur uit de laatste twintig jaren.
Hierop volgt een beschrijving van het klinische beeld van dermatitis
herpetiformis Duhring, zoals dit vooral onder Franse invloed is uit-
gegroeid. De verschijnselen, die deze dermatose vaak begeleiden,
het beloop, de prognose, de differentidle diagnose, de therapie ende
atypische vormen worden meegedeeld. De Franse opvatting over de
groep ,,dermatites polymorphes douloureuses", met als 66n der com-
ponenten morbus Duhring, wordt nader besproken. Het blijkt, dat
de differenti€le diagnose tussen pemphigus vulgaris en dermatitis
herpetiformis geheel op het klinisch-morphologische beeld geschiedt.
De moeilijkheden, die hierdoor ten aanzien van de diagnose kunnen
ontstaan, worden beschreven en op de wenselijkheid van verdere
diagnostische hulpmiddelen wordt de nadruk gelegd. Tenslotte volgen
enige dermatoses, waarvan nog onzeker is of zij in de pemphigusgroep
behoren.
Hoofdstuk II omvat een literatuuroverzicht over de inzichten aan-
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gaande de aetiologie en pathogenese van pemphigus vulgaris. Wat de
aetiologie betreft blijkt er vooral gedacht te zijn aan een infectie-
ziekte, een aandoening van het zenuwstelsel, een toxicodermie en
een interne secretoire stoornis (Rlncrn). Elk dezer groepen wordt nader
onder ogen gezien, geen der vier opvattingen geeft een bevredigend
inzicht. Tenslottc rvordt de Franse mening vermeld, die pemphigus
chronicus in de groep der dystrophie€n plaatst en morbus Duhring
een overgevoeligheidsreactie noemt.
In hoofdstuk III wordt de vraag besproken of een virus pemphigus
chronicus veroorzaakt. Voor derrnatitis herpetiformis wordt dit even-
eens onder ogen gczien. De publicaties, die zowel voor als tegen deze
opvatting schijnen te pleiten, u'orden samcngevat. De proeven van
Wrnrn, die bij het eigen onderzoek herhaald werden, komen ter
sprake. Dezc auteur dcclde destijds mede zolvel voor pemphigus vul-
garis alsook voor morbus Duhring positieve konijnenentingen (voorste
oogkamer) en chorio-allantois-klveken verkregen te hebben. Bovendien
vond hij in uitstrijkpraeparatcn van blaarvocht en chorio-allantois
elementairc lichaampj cs.
Uit het gehele overzicht blijkt, dat de virusaetiologie van pemphigus
chronicus en dermatitrs herpetiformis niet voldoende aannernelijk
is gemaakt. Er wordt op gewezen, dat bij verschillende proefnemingen
de gevolgde techniek niet aan de te stellen eisen heeft voldaan.
In hoofdstuk IV volgt een beschrijving van het eigen virusonderzoek,
verricht in het laboratorium van Prof. Dr J. D. Verlinde te Leiden,
waarbij voornamelijk de proeven van Wnnrn zijn herhaald.
De eigen techniek wordt uitvoerig beschreven. Het entmateriaal
stamde van vier patienten met pemphigus vulgaris en van 66n pa-
tientje met de ziekte van Duhring. Konijnen (entingen in de voorste
oogkamer of in het cerebrum) en muizen (entingen in het cerebrum)
waren de voornaamste proefdieren. Ook werden chorio-allantois-
entingen (bebroede kippeneieren) verricht. Deze proeven hadden
alle een negatief beloop. Uitstrijkpraeparaten van blaarvocht zijn
met verschillende viruskleuringen op elementaire lichaampjes onder-
zocht. Zij konden niet worden aangetoond.
De uitkomsten van het eigen onderzoek blijken de virusgenese
van pemphigus vulgaris en de ziekte van Duhring niet te ondersteunen.
In hoofdstuk V wordt de literatuur over de histologie van pem-
phigus vulgaris uitvoerig besproken. Een aantal auteurs (o.a. Rrncxr)
acht de bevindingen niet kenmerkend en meent, dat zowel intra-
als subepitheliale blaren voorkomen, welke ook bij dermatitis herpeti-
formis worden waargenomen. Crvarrn oppert in 1"943 een geheel nieuwe
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zienswijze, waarin hij betoogt, dat bij pemphigus chronicus elke
blaar intraepitheliaal ligt en het epitheel locaal acantholytisch is.
Bij dermatitis herpetiformis zou daarentegen elke blaar subepitheliaal
gelegen zijn en zou geen acantholytisch cpitheel voorkomen. Acan-
tholyse acht hij ,,la l6sion 6l6mentaire histologique" van pemphigus
vulgaris. Histologisch is volgens hem de differcntiele diagnose tussen
de twee hier besproken dermatoses met absolute zekerheid te stellen.
Zijn werk heeft voornamelijk bekendheid in de Franse literatuur
gekregen (Laetinn, DupoNr e.a.). Vervolgens worden de publicaties
uit de jongste literatuur aangehaald. Deze blijken grotendeels een
andere mening te verkondigen (MacCanora, KunN, PERcIvAL,
Warnru, BsBx, Annn en Lrvrn). Het overzicht wordt met een
samenvatting afgesloten.
Hoofdstuk VI geeft een literatuuroverzicht over de bourv en functie
der tonofibrillen alsook over het verschijnsel acantholyse. Over
beide onderwerpen blijkt de kennis nog zeer onvolledig te zijn.
Hoofdstuk VII bevat een verslag van het eigen histologische
onderzoek. De microscopische beschrijving van twaalf proefexci-
sies, afkomstig van vier patienten met pemphigus vulgaris, van
drie met pemphigus foliaceus en van vijf met morbus Duhring, is
hierin vastgelegd.
In hoofdstuk VIII vindt men een bespreking van de resultaten van
dit onderzoek. De biopsie van drie eigen patienten met pemphigus
vulgaris toonde het door Crvarrn beschreven beeld. Uiteengezet wordt
waarom acantholyse niet van primaire betekenis r,vordt geacht,
zoals CrvarrE dit wel doet. De door Duponr e.m. beschreven de-
generatie der intracellulaire tonofibrillen is in de eigen coupes ook
gezien. Voor dit onderzoek werd, behalve van de Massonkleuring,
gebruik gemaakt van het phasencontrast- en het polarisatiemicroscoop.
De veranderingen der tonofibrillen worden niet kenmerkend voor
pemphigus r.'ulgaris geacht; voor het ontstaan worden mechanische in-
vloeden (rekking) van groot belang geacht. Er wordt een schema van
dit tonofibrillenverval gegeven. De vraag in hoeverre de veranderingen
der tonofibrillen bij pemphigus vulgaris vroeger en/of in meer uit-
gesproken mate zich voordoen dan bij andere dermatoses zal eerst
door nader onderzoek beantwoord kunnen worden.
De proefexcisie van de vierde patient met pemphigus vulgaris heeft
een geheel afwijkend beeld getoond (subepitheliale blaar zonder
acantholytisch epitheel). Dit geval wordt uitvoerig besproken, hetgeen
tot de slotsom leidt, dat bij pemphigus vulgaris subepitheliale blaren
kunnen voorkomen, wat dus in tegenspraak is met CrvarrB's be-
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vindingen. Aangeraden wordt dergelijke gevallen in een aparte groep
te plaatsen.
Om de dermatose van deze patient te diagnosticeren als een maligne
vorrn van dermatitis herpetiformis, waarvan het klinische beeld
geheel overeen zou komen met dat van pemphigus vulgaris, zijn niet
voldoende argumenten aan'uvezig.
Evenmin blijkt het mogelijk om op goede gronden een positief
of negatief standpunt in te nemen ten aanzien van de vraag of het
klinische beeld pemphigus vulgaris, zoals dit heden in de dermatologie
wordt gebruikt, in wezen toch bestaat uit twee afzonderlijke, histo-
logisch en cytologisch goed te onderscheiden aandoeningen.
Bij de drie biopsiedn van de patienten met pemphigus foliaceus
blijkt acantholyse, evenals bij pemphigus vulgaris, een belangrijk
kenmerk te zijn.
De vijf proefexcisies van de patienten met de ziekte van Duhring
hebben de waarnemingen van CrvarrB, dat bij deze dermatose de
blaren altijd subepitheliaal liggen en het epitheel locaal niet acan-
tholytisch is, bevestigd.
Tot slot worden de eigen bevindingen vergeleken met die uit de
literatuur.
In hoofdstuk IX wordt de literatuur vermeld over het cytologische
onderzoek van blaarvocht bij pemphigus vulgaris en de ziekte van
Duhring. Tzewcx acht de door hem beschreven veranderingen der
epitheelcellen van positieve waarde voor de diagnose pemphigus
vulgaris. Enkele onderzoekers hebben gelijke bevindingen meegedeeld.
Een beschrijving van het vervaardigen van de uitstrijkpraeparaten
volgens Tzeucx wordt gegeven. Hierna volgt een uitvoerige be-
schrijving van het eigen onderzoek, waarbij het materiaal geleverd
werd door zes patienten met pemphigus vulgaris en door zeven
met morbus Duhring. Ook werden contrdlepraeparaten onderzocht:
bulleuze sulfa-toxicodermie, koolzuursneeuwblaren, brandblaren, stro-
phulus bullosus en crotonolieblaren.
Drie van de zes eigen pemphigusgevallen bevestigen de bevindingen
van TzaNcx: in de uitstrijkpraeparaten kwamen de door hem be-
schreven acantholytische cellen in groten getale voor. In de overige
drie gevallen werden deze cellen niet gevonden; in de biopsie van 66n
dezer patienten kwam een subepitheliale blaar zonder acantholytisch
epitheei voor, terwijl van de twee andere gevallen geen proefexcisie
ter beschikking heeft gestaan.
Wat betreft de patienten met de ziekte van Duhring stemmen de
resultaten geheel overeen met die, welke Tzawcx verkreeg.
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In het contrdlemateriaal toonden alleen de praeparaten van croton-
olieblaren vele acantholytische cellen, die niet te onderscheiden waren
van de door TzaNcx beschreven cellen. van practische betekenis wordt
deze bevinding voorlopig niet geacht; voor het inzicht in de patho-
genese van pemphigusblaren kan deze waarneming van betekenrs zijn.
De conclusie van het eigen cytologische onderzoek luidt, dat posi-
tieve bevindingen bij deze methode zeker diagnostische waarde
hebben, als men klinisch twijfelt tussen pemphigus vulgaris en de
ziekte van Duhring, en dat de werkwijze een plaats in het routine-
onderzoek dient te krijgen.
Het laatste hoofdstuk bevat de slotbeschouwingen, waarin de
vragen, die de grondslag van dit proefschrift vormen, beantwoord
worden' Bovendien wordt op verschillende problemen, die zich in
de loop van het onderzoek voordeden, nader ingegaan.
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